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(57) Abstract 



VERFAHREN ZUR HERSTELLUNG EINER REIHE VON PROBEN FOR DIE ANALYSE VON 
GEMENGEN UND VORRICHTUNG ZUR AUTOMATISCHEN DURCHFtJHRUNG DES VER- 
FAHRENS 



The mixture is taken from a container (1) holding a liquid and deposited at 
locations on a band filter (5) with intermittent unwinding. The filtrate is sucked 
by the rear side of the filter. To remove the sample, the location of the filter is iso- 
lated by a bell (13) which presses the band filter (5) on a suction head (12) so that 
the sample is sucked outside the container (1). The transfer of the sample taking is 
carried out in a more direct and rapid way as with a suction pipe pump. A washer 
is removed by stamping from the filter containing a filtering residue. In the 
stamping die (20) used in the process, a stop needle (23) is provided to push the 
filter washer in a sample taking container (25) which will be filled with a reactant. 
The method allows to process samples to carry out a plurality of analyses in series within a shorter time and with a reduced 
contamination risk. 




(57) Zusaramenfassung 

Das jeweilige Gemenge wird einem Gefass (1) mit flussigem Probenansatz entnommen und auf einen schrittweise 
fortbewegten Filterstreifen (5) stellenweise abgesetzt. Das Filtrat wird von der RUckseite des Filters abgesaugt. Zum Abset- 
zen des Gemenges wird die Filterstelle durch eine Giocke (13) abgedichtet, die den Filterstreifen (5) auf einen Saug- 
kopf(12) drtickt, so dass das Gemenge durch die am Filterausgang wirkende Saugkraft aus dem Ansatzgefass (1) angesaugt 
wird. Die Probenubertragung erfolgt dadurch auf kiirzerem Wege und schneller als mit einer Schlauchpumpe im Zuftthr- 
weg. Anschliessend wird aus dem Filterstreifen ein Scheibchen ausgestanzt, das die mit Filterrflckstand belegte Filterstelle 
enth&lt. In dem dazu beniitzten Stanzstempel (20) ist eine Stopfnadei (23) gefQhrt, welche das Filterscheibchen in ein Pro- 
benaufnahmegeflss (25) befdrdert und fiber die eine Reagenzfliissigkeit zugefuhrt wird. Das Verfahen ermoglicht die Her- 
stellung von Proben fur Reihenanalysen mit kurzerer Durchsatzzeit und geringerer Kontaminationsgefahr. 
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Verfahren zur Herstellung einer Reihe von Proben fiir die 

Analyse von Gemengen und Vorrichtung zur automatischen 
Durchfuhrung des Verfahrens 

5 Die Erfindung betrifft ein Verfahren zur Herstellung einer 
Reihe von Proben flir die Analyse von Gemengen, bei dem das 
jeweilige Gemenge einem Gef^ss mit fllissigem Probenansatz 
entnommen und auf einen schrittweise fortbewegten Filter- 
streif en stellenweise abgesetzt, das nicht mehr bendtigte 
lO Filtrat von der Ruckseite des Filterstreif ens abgesaugt und 
der Filterriickstand flir die Analyse prapariert wird. - 

Derartige Verfahren werden z.B« flir die Zubereitung von Pro- 
ben fiir immunologische Analys^n Oder fur die Analyse von 
15 Schwebestof f en in Flussigkeiten Oder Gasen angewandt. 

Bei einem bekannten Verfahren dieser Art dient zur Herstel- 
lung der Proben ein Filterstreif en , der auf einem stellen- 
weise mit Fenstemversehenen Tragerband aus stabilem Ma- 
20 terial angebracht ist. Die Proben konnen durch beidseitige 
Abdeckung gegen Kontamination gesichert und durch Aufrollen 
des Tragerbandes gespeichert werden* Ein solcher Filter- 
streifen mit Tragerband eignet. sich allerdings nur fiir 
trockene Proben und ist uberdies sehr aufwendig in. bezug 
25 auf Material und Herstellung, Ferner wird bei diesem Ver- 
fahren das Gemenge zum Filtrieren auf den Filterstreif en 
aufpipettiert . Ohne Anwendung besonderer Schutzmassnahmen 
besteht dabei eine gewisse Kontaminationsgef ahr . Ausserdem 
ist flir die Zufuhr des Gemenges zur Pipette eine zusatzli- 
30 che Forderpumpe erf orderlich. Dadurch wird der Zufuhrweg 
verlangert und damit sowie wegen der Verwendung langsam 
arbei tender Schlauchpumpen die Dauer des Gemenge transports 
erhbht, was in gewissen Fallen zu fehlerhaften Veranderun- 
gen des Probenansatzes ftihren kann. Daneben erfordert ein 
35 langerer Zufuhrweg auch einen vermehrten Auf wand zu dessen 
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Reinigung zwischen den aufeinanderf olgenden Probendurch- 
satzen. 

Die Aufgabe der Erfindung besteht darin, ein Verfahren der 
5 eingangs genannten Art anzugeben, das es ermoglicht, unter 
Vermeidung der erwahnten Nachteile und mit einfacheren und 
weniger aufwendigen Mitteln Proben fur Gemengeanalysen her- 
zustellen und dabei kiirzere Durchsatzzeiten und eine Ver- 
ringerung der Kontaminationsgef ahr zu erreichen, 

10 

Diese Aufgabe wird durch die im Patentanspruch 1 angegebenen 
Massnahmen gelbst, 

Durch die Beforderung des Gemenges mit Hilfe der am Filter- 
15 ausgang wirkenden Saugkraft entfallt die Fdrderpumpe im Zu- 
fiihrweg, Dieser kann dadurch kiirzer gehalten werden, was 
einen schnelleren Durchsatz ermoglicht und die Reinigung er- 
leichtert. Die jeweils vollstandige Abdichtung an der Fil- 
terstelle bietet Schutz gegen jeglichen Stoff austausch mit 
20 der Umgebung. Die Filterstellen enthaltenden Telle des 

Filterstreif ens werden jeweils nach dem Absetzen des Ge- 
menges ausgestanzt und in Probengefasse ubergefuhrt. An die 
Festigkeit des Filterstreif ens werden deshalb weniger hohe 
Anforderungen gestellt als im Falle einer Aufbewahrung des 
25 ganzen Filterstreif ens mit den damit verbundenen mechani- 
schen Beanspruchungen, weshalb auf ein Tragerband verzich- 
tet werden kann. 

Es ist zwar auch ein Verfahren bekannt, das mit nicht ver- 
30 starkten Fil terstreifen arbeitet, wobei jedoch die mit be- 
legten Filterstellen versehenen Filterstreif en von Hand in 
Teile mit je einer Filterstelle zerschnitten und in die 
Probengefasse eingebracht werden. Verunreinigungen und 
Fehler sind bei diesem Verfahren jedoch kaum zu vermeiden, 
35 und die Handhabung ist umstandlich und zeitraubend. 
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Gegenstand der Erfindung ist auch eine Vorrichtung zur auto- 
matischen Durchfuhrung des Verfahrens, welche durch die im 
Patentanspruch 2 angegebenen Merkmale gekennzeichnet ist. 

In der Zeichnung ist ein Ausf iihrungsbeispiel der erfindungs- 
gemassen Vorrichtung schematisch dargestellt. Es kann sich 
dabei urn eine separat aufgebaute Fil trierstation handeln, 
die in einer automatisch arbeitenden Analysenanlage flir 
Reihenanalysen eingesetzt werden kann. 

Die vorbereiteten und gegebenenf alls vorbehandelten Proben- 
ansatze befinden sich in offenen oder geschlossenen Gefas- 
sen, die z.B. in einer Kette schrittweise fortbewegt und 
nacheinander der dargestellten Filtrierstation zugefuhrt 
werden. Nach der Zeichnung befindet sich ein solches Pro- 
benansatzgefass 1 an der flir die Probenentnahme bestimmten 
Stelle. 

Zur auf einanderf olgenden Entnahme der Probenansatze aus den 
Ansatzgef assen dient eine Entnahme vorrichtung mit einer heb- 
und senkbaren Kaniile 2, die mit einem Hubraotor 3 verbunden 
ist. Mit der Kaniile 2 ist eine Pipette 4 mechanisch verbun- 
den, liber welche allfallige Zugaben und die "Reinigungsf llis- 
sigkeit zugefuhrt werden. 

Der Filterstreif en 5, z.B. aus Glasf aserpapier , wird einer 
Rolle 6 entnommen und mittels Vorschubrollen 7, 8 langs 
einer Fuhrungsbahn 9 schrittweise fortbewegt. Im Zuge der 
Fuhrungsbahn 9 befinden sich eine' Fil triereinrichtung 10 
und eine Stanzeinrichtung 11. 

Die Filtriereinrichtung 10 besteht aus einem unterhalb der 
Fuhrungsbahn angeordneten Saugkopf 12 und einer oberhalb der 
Fuhrungsbahn gegeniiber dem Saugkopf angeordneten, vertikal 
beweglichen Glocke 13. Der Saugkopf 12 ist auf der Hbhe der 
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Fuhrungsbahn 9 durch einen Filtertrager 14, z.B. in Form 
einer Sinterglasplatte , abgeschlosseh und uber ein gesteuer- 
tes Ventil 15 mit einer nicht dargestellten Vakuumpumpe ver- 
bunden. Die Glocke 13 1st mit einem Hubmotor 16 verbunden, 
der die Glocke gegen den Saugkopf 12 auf den dazwischen lie- 
genden Filterstreif en drucken kann, so dass die Filterstelle 
beidseitig abgedichtet wird. Am unteren Rand der Glocke kann 
ein Dichtungsring 17 vorgesehen sein. In die Glocke 13 ist 
eine Leitung 18 mit vorzugsweise hohenverstellbarer Mundung 
eingesetzt, welche Uber einen Schlauch 19 mit der Kanlile 2 
der Entnahrnevorrichtung direkt verbunden ist. 

Die Stanzeinrichtung 11 weist einen Stanzstempel 20 und zu 
dessen Betatigung einen Hubmotor 21 auf . Damit wird an der 
Stanzbffnung 22 in der Fuhrungsbahn 9 jeweils ein Scheib- 
chen des Filterstreif ens ausgestanzt. Eine Stopfnadel 23 
ist im Stanzstempel 20 langsbeweglich gefiihrt und mit einem 
Hubmotor 24 verbunden. Die Stopfnadel 23 befSrdert das aus- 
gestanzte Scheibclien in ein darunter stehendes Probenauf- 
nahmegefass 25, das z.B. wiederum in einer Kette von Auf- 
nahmegef assen schrittweise fortbewegt wird. Ueber einen 
Schlauch 26 wird der Stopfnadel 23 die Reagenzf lussigkeit 
zugefiihirt . 

Die Filtrierstation arbeitet im Takt mit den nicht darge- 
stellten Vorschubeinrichtungen fur den Transport der Ansatz- 
gefasse 1 und der Aufnahmegef asse 25. Zum Betrieb kann eine 
Programmsteuereinrichtung vorgesehen sein, welche die Tatig- 
keit der Hubmotoren 3, 16, 21, 24, des Antriebs der Vor- 
schubrollen 7, 8 und das Ventil 15 steuert und beispielswei- 
se vom ersten und letzten zur Entnahmeeinrichtung gelangen- 
den Gefass einer Kette von Probenansatzgef assen in Gang ge- 
setzt bzw. angehalten wird. Damit ergibt sich z.B. folgende 
Arbeitsweise der Filtrierstation: 
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Im Ruhezustand befinden sich alle Hubmotoren 3, 16, 21 und 
24 in der oberen Endlage, und das Ventil 15 ist geschlossen 
bzw. steht auf EntlUftung. 

Sobald das erste Probenansatzgef ass 1 die Entnahmestelle er- 
reicht, wird die Kanule 2 in das Ansatzgefass 1 und die 
Glocke 13 auf den stillstehenden Filterstreif en 5 abgesenkt. 
Anschliessend erfolgt die allenfalls erf orderliche Zugabe, 
z.B. in Form einer Puf f erlbsung , liber die Pipette 4. Vor 
Ende dieser Zugabe wird das Ventil 15 gebffnet, wodurch die 
Saugkraft der Vakuumpumpe zur Wirkung kommt und den Proben- 
ansatz aus dem Ansatzgefass 1 liber die Kanule 2 und den 
Schlauch 19 zur Filterstelle innerhalb der Glocke 13 befbr- 
dert. Infolge der pumpenlosen Verbindung zwischen Kanule 2 
und Glocke 13 erfolgt diese Uebertragung innerhalb weniger 
Sekunden, so dass die Dauer des Einflusses einer allfSlli- 
gen Zugabe auf die Probe in gewlinschten Grenzen gehalten 
werden kann. Im Anschluss daran wird Reinigungsf lUssigkeit 
in dosierten Schuben uber die Pipette 4 eingefuhrt. Dabei 
wird das ganze Gemenge filtriert und das Filtrat liber den 
Saugkopf 12 abgefuhrt. Bei diesem Prozess soli die Leitung 
18 bezliglich der Glocke 13 in der Hohe so eingestellt sein, 
dass die Mundung mit dem an der Filterstelle sich sammeln- 
d en Gemenge nicht in Berlihrung kommt. Nach der Reinigung 
werden die Entnahmeeinrichtung und die Glocke 13 wieder an- 
gehoben, und das Ventil 15 wird geschlossen. 

Nun werden die Gefassketten und der Filterstreif en 5 urn 
einen Schritt vorgeschoben , so dass das nachste Ansatzge- 
fass 1 in die Entnahmestellung, das erste Probenaufnahmege- 
fass 25 in die Aufnahmestellung und die mit dem Filterruck- 
stand belegte Filterstelle unter den Stanzstempel 20 zu 
stehen kommen. 



Mit dem Stanzstempel 20 wird nun ein die belegte Filter- 
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stelle enthaltendes Scheibchen aus dem Filterstreif en 5 aus- 
gestanzt, das danach durch die Stopfnadel 23 in das Aufnah- 
megefass 25 befordert wird. Wahrend des RUckzugs der Stopf- 
nadel 23 wird durch diese Uber den Schlauch 26 die Reagenz- 
5 f lussigkeit, z.B. eine Scintilationsf lussigkeit im Falle 

radioimmunologischer Proben, zugeflihrt. Das Ende der Stopf- 
nadel 23 ist vorzugsweise trompetenf ormig aufgeweitet, da- 
mit das Filterscheibchen mdglichst in Randnahe erfasst wird 
und beim Einfuhren in das Aufnahxnegef ass 25 nicht mit der 
10 Aussenseite der Stopfnadel in Kontakt kommen kann. Die 

Reagenzf lussigkeit dient zugleich zur Reinigung der Stopf- 
nadel . 

Die Zufuhr der verschiedenen Flussigkei ten uber die Pipette 
15 4 und den Schlauch 26 erfoj-gt vorzugsweise durch wahlweise 
anschaltbare Dispenser. 

Die Hubmotoren 3 und 16 konnen bei geeigneter Anordnung der 
Entnahmeeinrichtung und der Glocke 13 durch einen einzigen 
20 Hubmotor ersetzt werden. 

Zum Aufpressen der Glocke 13 auf den Filterstreif en 5 ist 
vorzugsweise eine Ueberdruckf eder vorgesehen. 

25 Das Ausstanzen eines Filterscheibchens und das Filtrieren 
der nachsten Probe konnen gleichzeitig geschehen. 
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1. Verfahren zur Herstellung einer Reihe von Proben fur die 
Analyse von Gemengen, bei dem das jeweilige Gemenge einem 
Gefass mit flussigem Probenansatz entnommen und auf einen 
schrittweise fortbewegten Filterstreif en stellenweise ab- 
gesetzt, das Filtrat von der RUckseite des Filterstrei- 
fens abgesaugt und der Filterriickstand fiir die Analyse 
prapariert wird, dadurch gekennzeichnet , dass zum Ab- 
setzen des Gemenges die Filterstelle ein- und ausgangs- 
seitig abgedichtet wird, so dass das Gemenge durch die 

am Filterausgang wirkende Saugkraft aus dem Ansatzgefass 
angesaugt wird, und dass ein die mit Ruckstand belegte 
Filterstelle enthaltender Teil des Filterstreif ens ausge- 
stanzt und unter Beigabe einer Reagenzf lussigkeit in ein 
Probenaufnahmegef ass libergefuhrt- wird. 

2. Vorrichtung zur automatischen Durchfuhrung des Verfahrens 
nach Anspruch 1, mit einer Einrichtung zur aufeinander- 
folgenden Entnahme der Probenansatze aus einer Reihe von 
Gefassen, einer Einrichtung fur den Vorschub eines Fil- 
terstreifens langs einer Fuhrungsbahn und einem unter- 
halb der Fuhrungsbahn angeordneten Saugkopf , dadurch ge- 
kennzeichnet, dass oberhalb der Fuhrungsbahn gegenuber 
dem Saugkopf eine heb- und senkbare Glocke angeordnet 
ist, welche direkt mit der Entnahmevorrichtung verbunden 
ist und welche wahrend der Haltephase des' Filterstreif ens 
gegen den Saugkopf auf den dazwischen liegenden Filter- 
streifen gedruckt wird, so dass die Filterstelle beidsei- 
tig abgedichtet wird, und dass eine Einrichtung zum Aus- 
stanzen. von die belegten Filterstellen enthaltenden 
Scheibchen des Filterstreif ens und eine Stopfnadel zur 
BefGrderung der Filterscheibchen in die Probenaufnahmege- 
fasse und fur die Zufuhr der Reagenzf lussigkeit vorge- 
sehen ist. 
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"B" Slteres Ookument. das jedoch erst am oder nach dem inter- 
nationalen Anmeldedatum verdftentlicht worden ist 

"L" Veroffentlichung. die geeignet ist. einen Prtontatsanspruch "x" 
zweifelhaft erscheinen zu lassen. oder durch die das Ver- 
offentlichungsdatum einer anderen im Recherchenbericht 
genannten Veroffentlichung belegt werden soil oder d»e aus .. y .. 
einem anderen besonderen Grund angegeben ist (wie aus- T 
gefuhrt) 

*'0" Veroffentlichung. die sich auf eine mundiiche Offenbarung. 
eine Benutzung, eine Ausstellung oder andere Wafinahmen 
bezieht 

"P" Veroffentlichung. die vor dem internationalen Anmeideda- "4** 
turn, aber nach dem beanspruchten Priontaisdatum ver- 
offentlicht worden ist 



Spatere Veroffentlichung. die nach dem internationalen An- 
meldedatum oder dem Priorilatsdatum veroffentlicht wor- 
den ist und mitder Anmeldung nicht kotlidiert. sondern nur 
zum Verstandnis des der Erfindung zugrundeliegenden 
Prinzlps Oder der ihr zugrundefiegenoen Theorie angege* 
ben ist 

Veroffentlichung von besonderer Bedeutung; die bean- 
spruchie Erfindung kann nicht als neu oder auf erfinde- 
rischer Tatigkeit beruhend betrachtet werden 

Veroffentlichung von besonderer Bedeutung: die bean- 
spruchte Ertindung kann nicht als auf erfindenscher Tatig- 
keit beruhend betrachtet werden, wenn die veroffentlichung 
mit einer oder mehreren anderen Veroffentlichung en die- 
ser Kategone in Vcrbindung gebracht wird und oiese Ver- 
bindung fur einen Fachmann naheliegend ist 
Veroffentlichung. die Mitglied derselben Patentfamilie ist 
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In diesem Anhang sind die Mitglieder der Patentf ami lien 
der im obengenannten internationalen Recherchenbericht ange- 
fuhrten Patentdokumente angegeben. Die Angaben iiber die 
Familienmitglieder eritsprechen dem Stand der Datei des 
Europaischen Patentamts am 12/07/83 

Diese Angaben dienen nur zur Unterrichtung und erfolgen 
ohne Gewahr . 
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